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1.RESUMEN

Las Espondiloartritis (SpA) son un grupo de enfermedades que comparten caracteristicas
fisiopatolégicas y clinicas, que incluyen la Espondilitis Anquilosante (AS), la Artritis Reactiva
(ReA), la Artritis Psoriasica (PsA), la Espondiloartritis asociada a Enfermedad Inflamatoria
Intestinal (enfermedad de Crohn o colitis ulcerativa) y la Espondiloartritis Indiferenciada (USpA).
Son enfermedades crénicas, caracterizadas por un compromiso sistémico inflamatorio, que
generan una alta morbilidad con deterioro en la calidad de vida, y evolucionan a una
discapacidad definitiva. EI mayor compromiso se da en personas entre la 22 y la 42 décadas de

la vida (momento de mayor productividad laboral).

No existe una prueba diagndstica que confirme la enfermedad. Las aproximaciones para el
diagnéstico y clasificacion se basan en la experiencia de expertos sustentados en criterios que
se han refinado en aspectos clinicos y de laboratorio (radiografia de pelvis, HLA-B27). Dentro
de estos cabe resaltar los criterios del Grupo Europeo para el Estudio de las
Espondiloartropatias (GEEE) que persisten como punto de referencia. Recientemente, el grupo
ASAS (Ankylosing Spondylitis Assessment International Society) ha presentado una nueva
caracterizacién de la enfermedad partiendo de la forma de compromiso inicial (axial o
periférico) y propuso un set de criterios para la clasificacion de SpA con compromiso axial y
otro para la SpA de compromiso periférico. Estos criterios parten del inicio axial puro (dolor
lumbar inflamatorio o dolor gluteo) o del compromiso periférico puro (artritis de predominio en
miembros inferiores o entesitis o dactilitis). En la literatura abundan las publicaciones en donde
se ha demostrado que un grupo importante de pacientes debutan con un compromiso mixto de
la enfermedad (también en datos colombianos), y esto lo vemos reflejado en nuestra consulta
diaria. Para el clinico es importante permanecer actualizado en estos avances médicos.
Evaluaremos el grado de concordancia entre el diagnéstico clinico de SpA vy los criterios del
GEEE y de ASAS en los pacientes remitidos a la consulta de Reumatologia del Hospital Militar

Central.



2. DESCRIPCION

2.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION Y SU JUSTIFICACION

¢, Cual es la concordancia entre el diagndstico clinico y los criterios de clasificacion del GEEE y
de ASAS para SpA, en los pacientes remitidos a la consulta de Reumatologia del Hospital
Militar Central?

Las SpA son un grupo de enfermedades cronicas con compromiso inflamatorio sistémico, que
comparten caracteristicas clinicas y fisiopatolégicas. Afectan alrededor del 1.5% de la
poblacion general, primordialmente en la edad de mayor productividad laboral. En los ultimos
30 afos han aparecido varios criterios de clasificacion que procuran incluir los estadios
tempranos y las formas indiferenciadas de la enfermedad. Recientemente se han adicionado en
estos criterios la Resonancia Magnética (RM) de las articulaciones sacroiliacas y la tipificacion

del HLA-B27 como herramientas utiles en el diagnodstico temprano.

La frecuencia de las SpA en la poblacion general esta ligada a la prevalencia del HLA-B27.
Esto explica su mas frecuente diagnéstico en poblaciones anglosajonas y por lo tanto, la mayor
parte de la informacion disponible en la actualidad procede de paises del norte de Europa y
América. Los criterios de clasificacion utilizados en la actualidad han sido generados en estas
poblaciones donde los sintomas iniciales y de la evolucién de la enfermedad tienden a ser de
predominio axial, ligados a la presentacién de formas severas como la AS identificada con la
imagen radiolégica de columna en cafia de bambu o la anquilosis de las articulaciones

sacroiliacas.

No existe un patrén de oro para el diagnostico de la enfermedad producto de la heterogeneidad
de los sintomas osteo-musculo-articulares que se comparten con otras enfermedades
reumaticas’. Con el animo de homogeneizar los grupos de enfermos participantes en ensayos
clinicos controlados, estudios de farmaco-economia y de evaluacion de desenlace,
tradicionalmente se utilizan criterios de clasificaciéon epidemiolégica que se fundamentan en la
sumatoria de probabilidades de diferentes variables clinicas y de laboratorio, las cuales en
conjunto establecen un porcentaje de certeza de padecer la enfermedad. En la practica clinica
diaria la decisién diagnostica depende exclusivamente de la experiencia del médico

Reumatdlogo que evalla al paciente.



La importancia de la pregunta radica en que en la poblacién mestiza latinoamericana, los
pacientes con SpA tienen una forma de presentacion mixta de los sintomas, con compromiso
del esqueleto axial y periférico. Vale la pena aclarar que en la generacion de estos criterios se
usaron grandes grupos de pacientes caucasicos. Se quiere someter un grupo de pacientes
colombianos a una comparacion entre los criterios de clasificacion disponibles para definir

cuales tienen mayor concordancia con el diagndstico clinico en esta poblacion.

Se ha demostrado que el tratamiento con agentes biolégicos anti—-TNFa en los primeros afos
de evolucion, resulta efectivo en el control de los sintomas y la progresién del dafio estructural,
responsables de la deformidad, la discapacidad y el deterioro de la calidad de vida de los
pacientes con SpA. El uso de estos medicamentos biolégicos anti-reumaticos modificadores de
la enfermedad aumenta sustancialmente los costos, obligando a su racionalizacion. Los
ensayos en los cuales se sustenta el uso de estos farmacos, fueron llevados a cabo en
poblaciones anglosajonas, desconociendo las formas con predominio periférico y fases

tempranas como es frecuente encontrar en poblacion colombiana.

El grupo ASAS hace una propuesta de clasificacion en la cual contempla 2 sets de criterios
(axial y periférico) que pretende corregir el sesgo de diagndstico existente en la actualidad. De
la forma en que estos criterios funcionen dependera la inclusion de muchos de nuestros
pacientes en los ensayos propuestos. El presente estudio pretende establecer el grado de
acuerdo entre el diagndstico de la vida real del Reumatdlogo colombiano y los criterios de

clasificacion sugeridos.

2.2 MARCO TEORICO

En 1974, Moll y Wright agruparon varias enfermedades bajo el término de Espondiloartritides.
Estas compartian varias caracteristicas clinicas como el compromiso del esqueleto axial y de
las articulaciones de los miembros inferiores, la entesopatia, el compromiso extra-articular
(ojos, piel, mucosas), la tendencia a la asociacién familiar y la relacién con el HLA-B272. De
este grupo hacen parte la Artritis Reactiva (ReA), la Artropatia Psoriasica (PsA), la Espondilitis
Anquilosante (AS) y las Espondiloartritis asociadas a Enfermedad Inflamatoria Intestinal. Desde
1928 se describieron los primeros pacientes con “espondilitis psoriasica”, aunque para ese

momento ya existian publicaciones que asociaban la psoriasis con la artritis; esto ha llevado a



la definicibn de una enfermedad con caracteristicas clinicas particulares y conocida
actualmente como Artritis Psoriasica (PsA)**. En 1958 aparece una publicacién de una serie de
7 casos de AS en un grupo de 22 pacientes con colitis ulcerativa y esta se convierte en la
evidencia que después permitié la distincion del cuadro de SpA asociada a Enfermedad
Inflamatoria Intestinal® °. En 1960 se describen 4 casos que evolucionaron en el tiempo a AS en
un grupo de 21 pacientes con antecedente de infeccidn y diagnéstico de Sindrome de Reiter.
En 1969 se acufio el término de Artritis Reactiva (ReA) para describir las artritis que ocurrian
durante o después de una infeccién en otra parte del cuerpo, sin evidencia de microorganismos
en la articulacion, dejando la denominacién de Sindrome de Reiter para aquellos pacientes que
compartian ademas de la artritis, uretritis y conjuntivitis® ¢. De todo el grupo de las SpA, la AS
es la mas representativa, al haberse documentado de forma mas completa y logrado su
caracterizacién con mayor especificidad’. Las formas indiferenciadas (uSpA) fueron
reconocidas a mediados de los afos 80’s, como casos de posible AS o enfermedad
espondilitica que no cumplian los criterios diagnésticos de las enfermedades definidas y que en

algunas ocasiones evolucionaban a AS después de varios afios de observacién®'?.

Los criterios de clasificacion para las SpA incluyen: los criterios de Amor, que evaluaban un
grupo de signos y sintomas, hallazgos radiologicos, el HLA-B27 y la respuesta al tratamiento
con anti-inflamatorios no esteroideos'®; y los criterios para la clasificacién del GEEE que se
centraron en los hallazgos clinicos y radioldgicos; y, que nacieron sustentados en que los
criterios existentes a la fecha eran muy estrictos y que las SpA incluian formas indiferenciadas
que debian tenerse en cuenta (oligoartritis seronegativas, poliartritis, dactilitis y talalgia debida a
periostitis calcanea)'. Aunque, en algunos grupos de pacientes con diagnéstico probable de
SpA, los criterios del GEEE no mostraron un valor predictivo positivo mayor a 50% después del

seguimiento a 5 afios'®.

El uso de la RM, a partir de la década de los 90, demostrd la presencia de cambios
inflamatorios en la médula 6sea y el hueso subcondral en pacientes con sospecha clinica de
SpA que no cumplian el nivel de compromiso radiografico incluido en los criterios de New York
modificados para AS, lo que permitié un nuevo enfoque en el diagnéstico de las SpA™. La RM
identifica cambios inflamatorios y estructurales en las articulaciones sacroiliacas de pacientes
con menos de 2 afos de evolucién de dolor lumbar inflamatorio (DLI) sin evidencia radiografica
de sacroiliitis (mayor a grado Il bilateral o grado Il unilateral)'”"*; hallazgo que tiene una fuerte

correlacion con la evolucién a AS, al identificarse la aparicion de sindesmofitos en las RM de



control'®%

. Se logro correlacionar los cambios inflamatorios en la RM con infiltrados de
linfocitos T y macréfagos en pacientes con SpA con sacroiliitis activa temprana®. Las
recomendaciones que se usan actualmente para la definiciéon de sacroiliitis activa en RM son
las de ASAS y de la Outcome Measures in Rheumatology (OMERACT, entidad internacional
interesada en resultados de medidas a través del espectro de los ensayos clinicos en
Reumatologia)*?°. Una revisién de la literatura asigné a la RM de articulaciones sacroiliacas,
positiva para inflamacion, una razén de probabilidad (LR) de 9.0, lo que le confiere fuerza

estadistica en el diagndstico temprano de las SpA%.

La aparicion de alternativas terapéuticas para el manejo de los pacientes con AS
(medicamentos anti-TNFa) refuerza la necesidad de un diagnéstico temprano®’. Estudios
iniciales con Infliximab demostraron disminuciéon de la actividad clinica de la enfermedad
asociada a la disminucion de marcadores inflamatorios y de degradacién del volumen del
cartilago®; hallazgo que se amplié al demostrar la disminucién de cambios inflamatorios en la
RM de columna de pacientes afectados por la enfermedad®. También, el Infliximab demostré
reducir la actividad de la enfermedad (clinica e imagenolégica) en pacientes con SpA axial
temprana determinada por RM*. Se demostré que el uso de Adalimumab en pacientes con
SpA axial sin sacroiliitis definida radiograficamente tiene buena eficacia clinica y es seguro, al
alcanzar el 54.5% de los pacientes (n=22) una respuesta ASAS 40 en un ensayo de 12
semanas con el medicamento y este efecto permanecié después de un periodo de observacion

de 52 semanas®".

Estas nuevas técnicas diagnésticas y alternativas terapéuticas llevaron a replantear la
clasificacion de los pacientes con SpA; siempre en procura de un diagnéstico temprano, para
intervenciones con el objetivo de evitar o retrasar el dafo estructural y el deterioro de la clase
funcional. El grupo ASAS ha sugerido un nuevo enfoque orientado por el predominio de
sintomas: axial o periférico. Dentro de este proceso también ha sugerido reevaluar el dolor
lumbar inflamatorio (DLI), principal sintoma asociado a esta patologia, lo que permitié la
apariciéon de unos nuevos criterios de clasificacién resultado de un consenso de expertos. En
su siguiente publicacion, el grupo ASAS se ha enfocado en el diagndstico de SpA axial y para
la seleccién de pacientes el criterio de inclusion fue el dolor lumbar crénico®. En el congreso de
EULAR (Copenhague, 2009) se presento el estudio donde tratan de caracterizar los pacientes
con SpA periférica, y el criterio de inclusion de pacientes fue la presencia de artritis periférica,

entesitis o dactilitis**. Al finalizar sugieren aplicar los criterios axiales en pacientes donde



predominan los sintomas axiales y los periféricos donde predominan los sintomas periféricos.
En las poblaciones latinoamericanas se describen grupos de pacientes en los que los expertos
no se comprometen con ninguno de estos 2 posibles inicios y sugieren un comportamiento
mixto de la enfermedad®*®. Esto nos motiva para explorar la relevancia de estos nuevos

criterios en la poblacién colombiana.

ESTUDIOS DE CONCORDANCIA

No existen estudios de concordancia entre los criterios de clasificacion en SpA. Los estudios de
concordancia tienen el objetivo de establecer el grado de acuerdo entre 2 variables que se
expresan en las mismas unidades. En nuestro caso tiene la particular utilidad de comparar las
intervenciones sugeridas en los criterios de clasificacion existentes para llegar al diagndstico de
SpA. Esto teniendo en cuenta que los criterios recientemente sugeridos (de ASAS) incluyen el
uso de la RM y la toma del HLA-B27, lo que aumenta el costo de la evaluacion de forma
significativa. Este seria un estudio de concordancia de consistencia mediante el indice de
Kappa de Cohen, el cual permite determinar el grado de acuerdo cuando la variable es de tipo
nominal; como en nuestro caso donde se evalla la coherencia interna entre la clasificacion de
los pacientes como SpA segun los criterios del GEEE y del grupo ASAS (expresados como

variables nominales dicotémicas).

2.3 ESTADO DEL ARTE

La prevalencia de las SpA alrededor del mundo se calcula entre 0.21 y 1.73%°*?. No hay
estudios de prevalencia en Colombia. Parte de la importancia del diagndstico temprano de las
SpA se debe a su mayor mortalidad secundaria a infecciones, afecciones gastrointestinales,
afeccion renal, enfermedades respiratorias y circulatorias, como lo demostrd un analisis de las
causas de muerte en un grupo de 152 pacientes (de un total de 398 observados por un periodo
de cerca de 25 afios) con diagndstico de AS*’. También, su importancia radica en la mayor
utilizacion de cuidados de salud de estos pacientes en comparacion con los de otras
patologias**. En ellos, la calidad de vida relacionada con la salud (HRQL) se ve deteriorada en
sus componentes fisico, mental y social; y de estos, el componente fisico es influenciado por la

alta actividad de la enfermedad y las comorbilidades®.



La prevalencia del HLA-B27 en los pacientes con SpA depende parcialmente de la prevalencia
del mismo en la poblacion objeto del estudio, en la cual puede variar entre el 2 y el 14% y en
algunas poblaciones cerradas (como los indios Haida) llega a ser de hasta el 50%. En una
cohorte de 111 pacientes brasilefios con SpA indiferenciada el HLA-B27 estuvo presente en el
61.3% de ellos'. En el grupo de pacientes diagnosticados como SpA axial que participaron en
el estudio del que derivaron los criterios de ASAS para esta patologia (n = 391) el HLA-B27 fue
positivo en el 65.9% vs el 27.7% en los que se descarté la entidad®. En una cohorte previa de

pacientes colombianos con SpA, la positividad del HLA-B27 fue de 59.7%.

La sacroiliitis radiografica definitiva se encontré en el 29.7% de los casos y el 1.9% de los
controles en el estudio de ASAS que emitid los criterios de SpA axial, lo que le confirié un OR
de 32.3 (IC del 95% de 6.6 a 166.7). En esta misma serie la RM permiti6 documentar
inflamacion activa en las articulaciones sacroiliacas en el 66.1% de 383 pacientes con
sacroiliitis radiografica < grado 1 y en solo el 2.2% de los 258 casos sin SpA; lo que le confirié
un OR de 66.7 (IC del 95% de 22.7 a 200)*. La sacroiliitis radiografica se ha considerado el
resultado de la evolucion de un proceso inflamatorio cronico, como lo sugieren los hallazgos de
Brandt y colaboradores quienes documentaron SpA axial pre-radiografica (documentada con la
ayuda de RM) en 79 pacientes con un tiempo promedio de evolucién de los sintomas hasta el
diagnéstico de 4.6 afios (rango de 0.1 a 35, con una mediana de 2 afnos) y, SpA radiografica en
80 pacientes con un tiempo promedio de evolucion de los sintomas al diagndstico de AS de
10.7 afios (rango 0.3 a 45, con una mediana de 8 afos), sin diferencias significativas en las
otras variables evaluadas (actividad de la enfermedad, frecuencia del HLA-B27, sexo, etc)46. En
estos estudios, la sensibilidad y especificidad de los criterios de ASAS para SpA axial fue de
82.9% y 84.4%; mientras que los criterios del GEEE fue de 70.7% y 63.5%.

Las poblaciones que fueron objeto de estudio para la aparicion de los criterios de clasificacion
existentes son de predominio europeo, donde se ha documentado mayor compromiso axial y
mayor frecuencia de HLA-B27 positivo®. Mientras que en poblaciones latinoamericanas hay un

compromiso mas frecuente en formas periféricas o mixtas y menor positividad del HLA-B27°°.

Las limitaciones referenciadas en los diferentes articulos incluyen: la dificultad en la
consecucion de pacientes con formas tempranas de la enfermedad (Ej. tiempo de evoluciéon

promedio de la enfermedad de 12 afios en los casos en los criterios de CASPAR para PsA);



también, que los resultados de estos estudios no se pueden aplicar a otras poblaciones
diferentes a las de una consulta reumatolégica, ya que para la construccion de los criterios, los
casos fueron seleccionados en el contexto de la consulta de Reumatologia (Ej. en los criterios
de ASAS los pacientes seleccionados como casos se obtuvieron de la consulta externa de
Reumatologia y por esto la alta prevalencia de SpA axial, HLA-B27 y dolor lumbar inflamatorio
entre los pacientes con dolor lumbar)®. Otra dificultad radica en las medidas subjetivas para los

criterios clinicos que se usan.

2.4 OBJETIVOS

GENERAL

Determinar el grado de concordancia del diagnéstico clinico de SpA con los criterios del
GEEE y de ASAS para SpA en los pacientes remitidos a la consulta externa de

Reumatologia del Hospital Militar Central.

ESPECIFICOS

a. Describir las caracteristicas clinicas de un grupo de pacientes remitidos a la consulta
externa de Reumatologia del Hospital Militar Central con diagnéstico clinico de SpA.

b. Evaluar el grado de concordancia de los criterios de clasificacion de ASAS para SpA
en los pacientes remitidos a la consulta externa de Reumatologia del Hospital Militar
Central con diagndstico clinico.

c. Evaluar el grado de concordancia de los criterios de clasificacion del GEEE en los
pacientes remitidos a la consulta externa de Reumatologia del Hospital Militar
Central con diagndstico clinico.

d. Describir la frecuencia de positividad del HLA-B27 en un grupo de pacientes
remitidos a la consulta externa de Reumatologia del Hospital Militar Central con
diagndéstico clinico de SpA.

e. Describir la frecuencia de sacroiliitis en las imagenes de un grupo de pacientes
remitidos a la consulta externa de Reumatologia del Hospital Militar Central con

diagndéstico clinico de SpA.
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2.5 METODOLOGIA PROPUESTA

Es un estudio analitico de corte transversal donde se quiere evaluar el grado de acuerdo
mediante el indice de Kappa entre los criterios de clasificacion de SpA del GEEE y de ASAS y

el diagnéstico clinico de un experto.

Seleccion de pacientes: Estuvo a cargo del Residente encargado del proyecto. El Servicio de
Reumatologia del Hospital Militar Central esta dividido en 4 clinicas de atencién dependiendo
del diagndstico clinico y, a donde son referidos de acuerdo a la sintomatologia anotada (Artritis
Reumatoide, Enfermedades del Tejido Conectivo, Enfermedad metabdlica o6sea vy
Espondiloartritis). Se seleccionaron todos los pacientes (n = 194) que asistieron al programa de
SpA a partir de Agosto del 2007 y hasta Noviembre de 2010. Se seleccion6 el afio 2007 como
punto de partida porque este fue el momento en que se instauré el uso de la RM dentro del
protocolo de evaluacién. Todos los pacientes que ingresan a esta clinica son evaluados
mediante un formulario estructurado y previamente validado desde el afo 2000; que recoge
informaciéon demografica, antecedentes personales y familiares relacionados con las SpA, el
estado de actividad de la enfermedad, determinado por el examen fisico e instrumentos
clinimetricos relacionados con los sintomas, la limitacion funcional y la alteracion de la calidad
de vida. De igual manera son sometidos a un protocolo de evaluacién diagndstica que
contempla radiografia convencional de articulaciones sacroiliacas, RM de articulaciones
sacroiliacas con contraste y supresion grasa, gamagrafia 6sea (Tecnecio 99), tipificacion del
HLA clases | y Il por Biologia molecular y marcadores sanguineos relacionados con la
inflamacion (PCR, VSG). De la revision de toda la informacién almacenada se concluyé que el
diagndstico de SpA fue hecho por el Reumatdlogo experto en 142 pacientes. Los otros 52
pacientes evaluados correspondieron a casos de Osteoartrosis, Alteraciones de la postura,
Sindrome doloroso musculo-esquelético crénico generalizado de origen no determinado y

Artritis Reumatoide.

Calculo del tamafio de la muestra: Al tratarse de un estudio de concordancia entre 2 técnicas
de evaluacién de pacientes, y teniendo en cuenta el nivel de Kappa esperado de 0.8, en una
poblacion con baja prevalencia de la enfermedad; usando la siguiente férmula, se considerd

que el tamafo de la muestra necesario es de 135 pacientes.
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4 (1-Kappa)

kappa* (2 — kappa)

* * 2
N amplitud® (- kappa)* (1—2kappa) + 2* prevalencia* (1 prevalencia))
Definicién de Variables:
DEFINICION
VARIABLES DEFINICION CONCEPTUAL NIVELES DE MEDICION OPERATIVA
Edad en afios en el momento de la

EDAD evaluacion. Cuantitativa continua

SEXO Descripcidon del género. Cualitativa nominal dicotémica Hor?”ubre
Mujer
Soltero
Casado

ESTADO CIVIL En el momento de la evaluacion. Cualitativa nominal politémica S?para.do
Divorciado
Viudo
Unidn libre
Blanca
Negra

RAZA Segun concepto del especialista. Cualitativa nominal politémica Mestiza
Mulata
Otros
Espondilitis

DIAGNOSTICO

Diagndstico clinico de acuerdo al
especialista.

Cualitativa nominal politdmica

Anquilosante

Espondiloartritis
indiferenciada

Artritis reactiva
probable

Artritis psoriasica

Artritis asociada a
E.LIL.

No Espondiloartritis

SINTOMA INICIAL

Referencia del paciente sobre el
sintoma inicial.

Cualitativa nominal politdmica

Artritis

Entesopatia

Dolor lumbar

Dolor gluteo

Varios sintomas
iniciales

Uveitis
Definicidn de esta caracteristica por el Axial
médico especialista de acuerdo al Periférico
INICIO AXIAL, PERIFERICO O predominio de sintomas axiales (dolor Cualitativa nominal politomica
MIXTO lumbar o gliteo) o periféricos (artritis,
entesitis, dactilitis) o el compromiso
mixto. Mixto
DURACION DEL PRIMER Descripcion de la duracién (en meses)
EPISODIO del primer episodio. Cuantitativa continua
ANTECEDENTE DE DOLOR Dolor lumbar inflamatorio por Cualitativa nominal dicotémica Si
LUMBAR INFLAMATORIO criterios de Calin en el cuadro inicial. No
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DURACION DEL PRIMER
EPISODIO DE DOLOR DE

Descripcidn en meses.

Cuantitativa continua

COLUMNA
. - Si
RIGIDEZ MATUTINA Rigidez matutina por el dolor de Cualitativa nominal dicotémica
columna. No
DURACION DE LA RIGIDEZ Tiempo (en minutos) de la duracién de Cuantitativa discreta
MATUTINA la rigidez matutina.
ANTECEDENTE DE DOLOR , N~ . . Si
p ¢ oLo Dolor gluteo en el cuadro inicial. Cualitativa nominal dicotémica
GLUTEO No
DURACION DEL PRIMER Descripcién en meses Cuantitativa continua
EPISODIO DE DOLOR GLUTEO P )
Si
ANTECEDENTE DE ARTRITIS Artritis en el cuadro clinico inicial. Cualitativa nominal dicotémica NI
0
FORMA DE PRESENTACION DE LA | Definicién segun la referencia del . . L Insidiosa
. . L, Cualitativa nominal dicotomica
ARTRITIS paciente sobre la instauracidn. Aguda
N° DE ARTICULACIONES N° de articulaciones inflamadas en el
INFLAMADAS primer episodio. Cuantitativa discreta
DURACION DEL PRIMER
EPISODIO DE ARTRITIS Descripcidn en meses. Cuantitativa continua
. Si
ANTECEDENTE DE ENTESOPATIA Entesopatia en el cuadro inicial Cualitativa nominal dicotémica N
o
DURACION DEL PRIMER
EPISODIO DE ENTESOPATIA Descripcidon en meses. Cuantitativa continua
Si
ANTECEDENTE DE DACTILITIS Dactilitis en cualquier momento. Cualitativa nominal dicotomica NI
o
. Si
ANTECEDENTE DE UVEITIS Uveitis en cualquier momento. Cualitativa nominal dicotdmica NI
o
Infeccion genitourinaria o Si
ANTECEDENTE DE INFECCION gastrointestinal en el mes previo al Cualitativa nominal dicotémica
cuadro inicial No
ANTECEDENTE DE COLITIS Antecedente documentado de colitis Si
ULCERATIVA O ENFERMEDAD DE . Cualitativa nominal dicotdmica
ulcerativa o Enfermedad de Crohn.
CROHN No
Si
ANTECEDENTE DE PSORIASIS Psoriasis en cualquier momento. Cualitativa nominal dicotémica N
0
Algun familiar en primer grado de Si
ANTECEDENTE FAMILIAR consanguinidad afectado por Cualitativa nominal dicotdmica
cualquiera de las espondiloartritis. No
Referencia del paciente de )
disminucion de los sintomas en las Si
BUENA RESPUESTA A AINES primeras 48 horas después delinicio | - -2 nominal dicotémica
del consumo de AINES o
empeoramiento de los sintomas al No
suspender el consumo de AINES.
Presencia del antigeno mayor de Positivo
HLA-B27 h!sto.compat.lbllld,ad HLA-B27 por Cualitativa nominal dicotdmica
técnica de biologia molecular o
linfotoxicidad. Negativo
EDAD DE INICIO DE LOS Edad de inicio de los sintomas (en
SINTOMAS afios). Cuantitativa continua
Tiempo de evolucion de los sintomas
TIEMPO DE EVOLUCION en afos. Cuantitativa continua
PESO Peso al examen fisico. Cuantitativa continua
TALLA Talla al examen fisico. Cuantitativa continua
ARTRITIS AL EXAMEN FiSICO Presencia de artritis en el examen Cualitativa nominal dicotéomica | Si
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fisico. No
NUMERO DE ARTICULACIONES Numero de articulaciones inflamadas
INFLAMADAS en el examen fisico. Cuantitativa discreta
ENTESOPATIA AL EXAMEN Fisico | Fresencia de entesopatias en el Cualitativa nominal dicotémica [
examen fisico. No
Numero de entesopatias en el examen
NUMERO DE ENTESOPATIAS fisico. Cuantitativa discreta
Distancia occipucio pared en
OCCIPUCIO — PARED centimetros Cuantitativa continua
Expansibilidad toracica en centimetros
EXPANSIBILIDAD TORACICA medida segun las recomendaciones de | Cuantitativa continua
ASAS.
Test de Schober modificado en
SCHOBER MODIFICADO centimetros. Cuantitativa continua
Schober lateral derecho en
SCHOBER LATERAL DERECHO centimetros. Cuantitativa continua
Schober lateral izquierdo en
SCHOBER LATERAL IZQUIERDO centimetros. Cuantitativa continua
SACROILIITIS AL EXAMEN Fisico | 1ot de Pratick positivo al examen Cualitativa nominal dicotémica |
fisico. No
DACTILITIS AL EXAMEN FiSICO Dactilitis en el examen fisico. Cualitativa nominal dicotémica ’S\;o
BASFI indice de funcionalidad de Bath Cuantitativa continua
BASDAI indice de actividad de Bath Cuantitativa continua
Niveles de Proteina C Reactiva por Sj
PCR ELEVADA técnica de turbidimetria por encima Cualitativa nominal dicotomica
del valor de referencia. No
Sacroiliitis grado Il bilateral o grado > Si
SACROILITIS POR RADIOGRAFfA | ! unilateral segln el conceptodeun | - tiva nominal dicotémica
radidlogo experto ciego a la
informacién clinica. No
Sacroiliitis por RM segun el concepto Si
SACROILIITIS POR RM fje un raq|9logf> gxperto cn.ego ala Cualitativa nominal dicotémica
informacion clinica y que sigue las
recomendaciones del grupo ASAS. No

La construccion de la base de datos se realizé en el software Stata 10.0. Dentro del estudio de
los pacientes, estos son sometidos a la realizacion de radiografia de la pelvis. En el caso de
que esta fuera positiva para sacroiliitis grado Il bilateral o grado Ill o IV unilateral, no se
considerd necesario la realizacion de RM. Los pacientes con radiografia de pelvis normal se
sometieron a la realizacion de una RM de articulaciones sacroiliacas con contraste y supresion
grasa (proyecciones en T1, T2 y STIR). Se evaluaron los cortes semicoronales en procura de la
presencia de hallazgos de sacroiliitis segtn las recomendaciones del grupo ASAS?. La lectura
de todas las imagenes la realizé6 un Radidlogo con experiencia en SpA (Dr. Enrique Calvo) y

que permanece ciego a la informacion clinica de los pacientes.

La tipificacion de HLA se realiza en el Hospital Militar Central mediante 2 técnicas:
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1. Biologia molecular

Realizada por reaccion en cadena de la polimerasa con secuencia de primer especifico
(PCR-SSP- Biotest, Landsteimerstr, Dreieich). Los productos son separados en agarosa al
2% vy visualizados por coloracidon con bromuro de etidio en un transiluminador UV. La
lectura del gel se realiza utilizando el software Biotest.

2. Microlinfocitotoxicidad

La técnica se basa en la incubacion en placa de las células mononucelares problema con una
serie de antisueros que contienen anticuerpos anti moléculas HLA especificas en este caso
del antigeno B-27. Los anticuerpos se uniran a las moléculas HLA de la superficie de las
células, en caso de reaccion positiva se activaran el sistema del complemento. El depésito de
complemento sobre la membrana de las células producira su lisis, identificada como reaccion

positiva al incorporar el colorante.

El procesamiento de la muestra de sangre se llevo a cabo en el laboratorio de Inmunologia del
hospital y lo realiz6 una bacteridloga con maestria en inmunologia que permanece ciega a la
informacién clinica de los pacientes (Dra. Consuelo Romero o Dra. Mabel Avila). En nuestro
caso deseamos conocer si el paciente es HLA-B27 positivo o negativo. Ademas, se realizan
pruebas de marcadores inflamatorios (proteina C reactiva 6 velocidad de sedimentacion

globular) mediante técnicas estandar.

El diligenciamiento del formulario de recoleccion se llevo a cabo, segun el protocolo descrito,
por el investigador principal quien tiene un alto conocimiento y dominio de las técnicas usadas
en la evaluacion de pacientes con SpA. Para controlar las posibles fuentes de error (datos mal
consignados, datos errébneamente transcritos o inverosimiles), se realizé una prueba piloto con
las 20 primeras historias documentadas que fueron evaluadas de forma detallada por uno de

los co-investigadores.

Andlisis de la informacién: La primera parte es una descripcion de las caracteristicas
demograficas de los pacientes con nuevo diagnéstico de SpA en el tiempo estipulado. El
analisis de concordancia se basé en el cumplimiento de criterios de clasificacion del GEEE y de
ASAS, lo que generd una variable dicotémica sobre cumplimiento. Sobre esta, se realizé un
indice Kappa de Cohen que nos determiné el grado de concordancia con el diagndstico clinico.
Se realizaron medidas de tendencia central y de dispersion para las variables continuas. Se

realizaron medidas de frecuencia para las variables nominales y ordinales con sus respectivos
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intervalos de confianza. Para la comparacion de variables continuas de distribucion paramétrica
se utilizé la prueba de T y, para las no paramétricas se utilizé la prueba de Kruskal-Wallis. La
comparacién de las variables nominales se realizé por la prueba de Chi?, con la correccion
exacta de Fisher en caso de valores menores a 5. Para analizar el rendimiento clasificatorio de
los diferentes criterios se realizé un analisis de sensibilidad y especificidad de cada uno de los
sets de criterios incluyendo el total de la poblacion y los subgrupos especificos de la

enfermedad.

Definicién de los pacientes:
Criterios de inclusién:

e Adultos que asisten a la consulta externa del servicio de Reumatologia del Hospital
Militar Central.

e Diagnéstico establecido o descartado de Espondiloartritis.

e Disponibilidad de las imagenes, caracterizacion clinica y pruebas de laboratorio.

e Pacientes con la capacidad de entender y desarrollar de manera precisa los
diferentes instrumentos clinimétricos que son tradicionalmente usados para recoger
la informacion relacionada a calidad de vida, capacidad funcional y actividad de la
enfermedad.

Criterios de exclusion:
¢ No disponibilidad de la caracterizacion clinica, imagenes diagndsticas o pruebas de

laboratorio.

2.6 CONSIDERACIONES ETICAS

Consideraciones éticas pertinentes: Resolucién 008430 de 1993 del Ministerio de Salud: Es
una “investigacion sin riesgo” en cuanto a que el material del estudio es obtenido de las
historias clinicas de los pacientes y a que los pacientes no fueron sometidos a pruebas
diagnésticas por fuera del patron regular de estudio que se cumple ante la sospecha
diagnéstica de SpA. En la elaboracion de la base de datos se tuvo en cuenta el no registro de
datos que lleven a la identificacion individual de los pacientes, lo que conduce al respeto del

derecho de confidencialidad.
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2.7 IMPACTOS ESPERADOS A PARTIR DEL USO DE LOS RESULTADOS

e Se presentaron los resultados en el American College of Rheumatology annual scientific

meeting de Atlanta en Noviembre de 2010 en modalidad de poster.

e Se presentara el resultado en el Congreso Colombiano de Reumatologia que se llevara a

cabo en Barranquilla (Colombia) en 2011.

e Se producira un articulo que sera sometido para publicacion en una revista indexada del
area de Reumatologia (se iniciara este proceso por la revista de mayor impacto: Annals of

the Rheumatic Diseases).

3. EL GRUPO DE INVESTIGACION

Grupo de Investigacion en Espondiloartropatias Universidad de La Sabana — Hospital Militar

Central.

Dr. Marlon B. Porras Angarita.
Dr. John D. Londofio Patifio.

Dr. Enrique Calvo.

Dra. Consuelo Romero Sanchez.
Dra. Mabel Avila.

Dra. Ana Maria Santos.

Dr. Rafael R. Valle Onate.
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4. CRONOGRAMA DE ACTIVIDADES

FECHA
ACTIVIDAD Junio | Julio |Agosto| Sept. | Oct. | Nov. | Dic. |Enero | Feb. |Marzo | Abril | Mayo | Junio | Julio |Agosto| Sept. | Oct. | Nov. | Dic.
2009 | 2009 | 2009 | 2005 | 2009 | 2009 | 2009 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010 | 2010
Exposicidn deltema a otras especialidad X
in de Clinicas X X X % X % X x X X X X X X
R on de las imagenes por radidlogo experto X
Analisis de datos X X X
Produccion del articulo X X
acion de la produccion en el ACR 2010 X
Sustentacidn de la tesis X
5. PRESUPUESTO
Revision de historias CliniCas. ... ... 2°000.000. $.
Lectura de imagenes por radiologo eXperto.........oovviiiiii i 1’500.000. $.
ANAliSiS de 10S datOS. ... ..ieie i 1’500.000. $.
Papeleria € iIMpresion....... ..o 500.000. $.
0y T PSR 200.000. $.
TOTAL: 5700.000. $.

6. FICHA REGISTRO DEL PROYECTO

Seleccion del problema: Cual es la concordancia entre el diagnostico clinico de SpA vy los
criterios para la clasificacion de las Espondiloartritis (GEEE y ASAS) en pacientes del Hospital
Militar Central?

La duda aparecié después de una revision exhaustiva de la literatura que confirmdé nuestras
apreciaciones sobre las caracteristicas clinicas en el momento del debut de la enfermedad en
los pacientes que asisten a la consulta externa de los servicios de Reumatologia del Hospital
Militar Central.

a. Justificacion del proyecto: Las SpA son un grupo de enfermedades crénicas con
compromiso inflamatorio sistémico, que comparten caracteristicas clinicas y
fisiopatologicas. Afectan alrededor del 1.5% de la poblacién general, primordialmente en
la edad de mayor productividad laboral. En los ultimos 30 afios han aparecido multiples

criterios de clasificacion que procuran documentar las formas tempranas e
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indiferenciadas de la enfermedad. Ha aparecido informacion que avala el uso de nuevas
técnicas diagnésticas (inclusion de las imagenes por Resonancia Magnética [RM] y del
complejo mayor de histocompatibilidad — HLA-B27), y la importancia del diagnéstico
temprano por el acceso a nuevas alternativas terapéuticas (uso de medicamentos
biolégicos antirreumaticos modificadores de la enfermedad: anti factor de necrosis
tumoral alfa [anti — TNFa]. La importancia de la pregunta radica en que en la poblacion
colombiana y mestiza latinoamericana, una parte importante de los pacientes tiene una
presentacion mixta de la enfermedad y, que los criterios de ASAS (recientemente
publicados) fueron el resultado de un trabajo en poblaciones caucasicas donde es
marcado el compromiso axial de la misma. Se quiere someter un grupo de pacientes
colombianos a una evaluacion con los criterios de clasificacion disponibles para definir
cual tiene mejor desempefio.

a. Poblacion sujeto del estudio: Pacientes del Hospital Militar Central con
diagndstico de SpA.

b. Intervencion: Aplicacion de los criterios de clasificacion de SpA axial y periférica
de ASAS vy criterios del Grupo Europeo para el Estudio de las
Espondiloartropatias.

c. Comparacién: No hay grupo de comparacion.

Desenlace a poner en prueba: Frecuencia de cumplimiento de los criterios de

SpA existentes a la fecha, en pacientes del Hospital Militar Central con la
enfermedad.

b. La pregunta: Cual es la concordancia del diagnéstico clinico y los criterios de

clasificacion del GEEE y ASAS para la clasificacion de las Espondiloartritis, en

pacientes colombianos?
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7. RESULTADOS

Un total de 194 pacientes cumplieron los criterios de inclusidén y ninguno de los de exclusion.
De estos, 142 se consideran enfermos con SpA mientras que 52 son pacientes con otras
enfermedades. El aparentemente escaso numero de pacientes evaluados se explica por la baja
prevalencia de la enfermedad en nuestro medio y el amplio desconocimiento de la misma en
los niveles 1y 2 de atencion médica. Siendo el Hospital Militar Central un lugar de referencia de
4° nivel, este niumero de pacientes al comparar con publicaciones a nivel mundial se considera

representativo.

7.1 DATOS DEMOGRAFICOS Y CLINICOS

De los 142 casos, 96 son hombres (67.6%) y 46 mujeres (32.4%), permitiendo una relacién de
2:1, lo que nos sugiere un cambio en el conocimiento previo, donde la descripcion de la
enfermedad estaba marcadamente asociada al género masculino con descripciones de relacion
de hasta 9:1. La edad de inicio de los sintomas fue 27.5 + 9.6 afos (rango de 11 a 63 afos);
diferente entre hombres y mujeres. En los hombres la edad promedio de inicio de los sintomas
fue de 25.5 + 8.9 afos; mientras que en las mujeres fue de 31.8 + 9.8 afios. La edad en el
momento de la evaluacion también difiere: 32.2 + 11.8 afios en los hombres y 40.6 + 10.6 en
las mujeres. El tiempo de evolucion promedio al momento del diagndstico fue de 7.1 + 8.1
afos. Los pacientes en que se descarto la enfermedad mediante una evaluacion clinica y
paraclinica completa fueron 52 (otros diagndsticos: 12 casos con Osteoartritis, 24 casos con
sindrome postural, 2 casos de Artritis Reumatoide, 14 con Sindrome Musculo-esquelético
crénico generalizado): 34 hombres y 18 mujeres; con una edad promedio al inicio de los
sintomas de 29.2 + 8.7 anos, edad en el momento de la evaluacién de 33.9 + 8.8 afos y tiempo
de evolucion de los sintomas a la evaluacion de 4.7 + 4.3 anos. La diferencia de la edad de
inicio de los sintomas entre los espondiliticos y los pacientes con otras enfermedades fue
estadisticamente significativa (p = 0.044), lo mismo que la diferencia en el tiempo de evolucién
de los sintomas (p = 0.005). La edad al momento de la evaluacidon no presentd diferencia

estadisticamente significativa.
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Los casos se distribuyen segun el subtipo de SpA asi: 82 con AS, 40 con uSpA y 20 con ReA
(que corresponden al 57.7%, 28.2% y 14.1% respectivamente). Diez de estos pacientes

registraban antecedentes familiares (7%).

Tabla 1. Parametros demograficos y de laboratorio de los pacientes evaluados.

Todos los pacientes

(n=194) SpA (n=142) No SpA (n=52) p

Edad en afios, media (DE) 34.6 (11.3) 34.9(12.1) 33.9(8.7)
Edad en afios al inicio de los sintomas, media (DE) 28.0(9.4) 27.5(9.6) 29.2(8.7)

Hombres 25.5(8.9)

Mujeres 31.8(9.8)
Tiempo de evolucidn en arios, media (DE) 6.6(7.7) 7.1(8.1) 4.7 (4.3) 0.005
Género masculino, % 67.0 67.6 65.4
HLA-B27, % 35.6 47.2 3.8 <0.001
Historia familiar de SpA, % 5.2 7.0 0.0
Velocidad de sedimentacion globular, mm/hora (DE)  13.7(11.9) 16.7 (12.9) 9.5(9.1) <0.001
Proteina C reactiva, media (DE) 1.4(3.5) 2.0 (4.4) 0.4(1.2) <0.001

La asociaciéon con el HLA-B27 positivo se presentd en el 47.2% de los pacientes con SpA (61%
en AS, 17.5% en uSpA, 50% en ReA) y solo en el 3.8% de los pacientes con otras
enfermedades (p < 0.001). En cuanto a marcadores de actividad inflamatoria, se present6 una
diferencia significativa con valores promedio de VSG en el momento de la evaluacién de 16.7
12.9 mm/hora en los pacientes con SpA y 9.5 + 9.1 mm/hora en los pacientes con otras
enfermedades (p = 0.002); y en los valores de PCR que fue de 2.0 + 4.4 mg/L en los pacientes

con SpAy 0.4 + 1.2 mg/L en los pacientes con otras enfermedades (p < 0.001) (Tabla 1).

En cuanto a las caracteristicas clinicas se presentd una diferencia estadisticamente
significativa en todas las variables con excepcion del antecedente o presencia actual de
psoriasis (p = 0.658) y el antecedente familiar de SpA (p = 0.065). El antecedente o la
presencia actual de uveitis (n = 13) fue mas marcado en los pacientes con diagnésticos de AS
y ReA (11% y 15% respectivamente), con una significativa asociacién con la presencia del alelo
HLA-B27 (84.6% de ellos, p < 0.001). La dactilitis fue un hallazgo mas frecuente: presente en el
20.3% de los casos (23.2% de los pacientes con AS, 15% de los pacientes con uSpA y 20% de
los pacientes con ReA), pero no en los controles (p < 0.001); sin relacién con la presencia del
alelo HLA-B27 (p = 0.116). La entesopatia, en el momento de la evaluacion o referida como
antecedente por el paciente, presenté diferencia estadistica significativa (p < 0.001) entre los
casos Yy los pacientes con otras enfermedades y, su documentacion en el momento de la

evaluacién se asocié con la presencia del alelo HLA-B27 (p = 0.001). El antecedente referido
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de artritis tuvo fuerte asociacion con el alelo HLA-B27 (p < 0.001), pero esta asociacién se
pierde de forma parcial cuando se contrastan las variables de artritis al momento de la
evaluacioén y la presencia del alelo HLA-B27 (p = 0.044). En cuanto al dolor lumbar inflamatorio
y el dolor gluteo, si hubo diferencia estadistica significativa entre los pacientes con SpA y los
pacientes con otras enfermedades (p < 0.001), pero sin asociacion con el alelo HLA-B27 (Tabla
2).

Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes evaluados.

AS (n=82) uSpA (n=40) ReA (n=20) No SpA (n=52)

Edad en afios al inicio de los sintomas, media (DE) 27.9(10.3) 28.1(9.3) 24.5(6.9) 29.2(8.7)
Género masculino, % 64.6 67.5 80.0 65.4
HLA-B27, % 61.0 17.5 50.0 3.8
Dolor lumbar inflamatorio, % 73.4 67.5 35.0 3.8
Dolor gluteo, % 48.8 27.5 30.0 11.5
Artritis, % 67.1 57.5 100 3.8
Entesopatia, % 72.0 75.0 70.0 3.8
Dactilitis, % 23.2 15.0 20.0 0.0
Uveitis, % 11.0 2.5 15.0 0.0
Psoriasis, % 3.7 0.0 0.0 3.8

La presencia de sacroiliitis en las imagenes estuvo fuertemente asociada con la enfermedad
(diferencia estadisticamente significativa, p < 0.001). Por ser condicién sine qua non, la
radiografia de pelvis fue positiva para sacroiliitis grado Il bilateral o grado Il o IV unilateral en el
100% de los pacientes con AS; fue positiva en 5 de los pacientes con uSpA (12.5%) y en uno
de los pacientes con ReA (5%). La radiografia de pelvis también mostré hallazgos de sacroiliitis
en 8 pacientes considerados controles. En el caso del uso de la RM, esta aporto detalles de
sacroiliitis pre-radiografica en 13 de los pacientes con uSpA (31.4%) y en 6 de los pacientes
con ReA (30%). Ademas, mostré sacroiliitis pre-radiografica en 6 de los considerados

controles, de los cuales solo uno coincide con el hallazgo radiografico (Tabla 3).

Tabla 3. Resultado de las imagenes en los pacientes evaluados.

Todos los pacientes

(n =194) SpA (n=142) No SpA (n=52) p
Sacroiliitis por imagenes, % 60.3 739 231 <0.001
sacroiliitis por Radiografia, % 49.5 52.0 154 <0.001
Inflamacion activa en articulaciones sacroiliacas (RM), %  21.4 31.5 9.1 0.012
uSpA, % 31.4
ReA, % 30.0
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7.2 DESEMPENO DE LOS CRITERIOS DE CLASIFICACION DEL GEEE Y DE ASAS

El cumplimiento de los criterios de clasificacion evaluados fue el siguiente: 95.1% de los
considerados casos cumple los criterios del GEEE (dato que aumenta a 95.8% si se asocia el
uso de la RM para la definicion de sacroiliitis por imagenes), mientras que ninguno de los
considerados controles lo hace (p < 0.001). Los criterios de ASAS son positivos en el 97.2% de
los casos y en el 19.2% de los controles (p < 0.001). El grado de concordancia de estos
criterios con el diagndstico clinico fue bueno: indice kappa de Cohen de 0.912 para los criterios
del GEEE (IC 95%: 0.848 — 0.976), y de 0.809 para los del grupo ASAS (IC 95%: 0.713 —
0.905) (Tabla 4). Esta diferencia puede estar dada por la inclusién de un limite de edad en los
criterios de ASAS, lo cual no aparece en los criterios del GEEE; por lo que intentamos evaluar
excluyendo este limite de edad, con lo que se obtiene solo una leve elevacién en el indice de
kappa de Cohen del grupo ASAS hasta 0.822 (IC 95%: 0.746 — 0.931). Por el contrario, si
ponemos esta restriccion de edad a los criterios del GEEE, el indice de kappa de Cohen
disminuye a 0.831 (IC 95%: 0.740 — 0.911).

Tabla 4. Acuerdo de los criterios del GEEE y de ASAS con el diagndstico clinico.

ASAS SpA Otras Total GEEE SpA Otras Total
No cumple 4 42 46 No cumple 7 52 59
Cumple 138 10 148 Cumple 135 0 135
Total 142 52 194 Total 142 52 154

8. DISCUSION

La poblacion aqui descrita es una muestra amplia de pacientes que padecen las diferentes
formas de las SpA y es cabal demostracion de su presencia en nuestro medio. Se partié
seleccionando aquellos que consultaron por sintomas sugestivos de las SpA, principalmente
dolor lumbar crénico, artritis de predominio en miembros inferiores y entesopatia. Aqui, se
presentaron las primeras dificultades, ya que podemos reconocer que las remisiones por lo
general se hacen ante la presencia de una sintomatologia florida. En los pacientes evaluados
encontramos con frecuencia alta artritis y entesopatia (67 y 73%) dato que coincide con las
publicaciones de los criterios de ASAS para SpA periférica, pero no con los de SpA axial donde
refieren datos de 45%°> *’. Las descripciones de otros sintomas cardinales como el dolor

lumbar inflamatorio, la dactilitis, la uveitis y el dolor gluteo tuvieron un comportamiento similar
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con el descrito en otras series de casos. En cuanto a la duracion de los sintomas al momento
de la evaluacion, encontramos datos ligeramente menores a los reportados por Feldtkeller en
2003 en el ampliamente referenciado estudio sobre el retraso en el diagndstico de los pacientes

(7.1 £ 8.1 afios vs. 8.8 + 7.6 afios)*.

El alelo HLA-B27 estuvo presente en menor proporcion a lo descrito en otras cohortes de
pacientes, aunque esta parecer ser la tendencia en las publicaciones actuales, y se podria
explicar por el proceso de mestizaje de nuestra poblacion*’. Esto puede explicar el hecho de
que solo aportara 3 pacientes al grupo de SpA axial que no habian sido identificados con set 1
de criterios para SpA axial (el de sacroiliitis por imagenes asociado a un criterio clinico o de
laboratorio). Aun asi, su presencia se asocia a forma mas severas de las SpA (como se
demuestra con su mayor prevalencia en pacientes con AS) y manifestaciones clinicas en

particular como la uveitis y el dolor gluteo.

La existencia de otras causas del compromiso por imagenes de las articulaciones sacroiliacas,
es lo que permite que varios pacientes considerados controles sean clasificados como positivos
por los criterios de ASAS, aumentando el numero de falsos positivos, lo cual se ve reflejado en
la menor especificidad cuando se comparan con los del GEEE. De la misma manera los
criterios del GEEE crean por defecto un subgrupo de enfermos denominados indiferenciados,
pero partiendo de las caracteristicas clinicas y sélo considera hallazgos radiolégicos de
sacroiliitis radiografica, lo que permiten su clasificacion. La sacroiliitis activa en la RM permitié
el cambi6 de la clasificacion de un paciente cuando esta se uso para modificar los criterios del
GEEE. Asi mismo, permitié6 el cambio en la clasificacion de SpA en 10 pacientes usando los
criterios del grupo ASAS (en 4 pacientes con uSpA y en 6 pacientes con ReA, 10% y 30% de
los pacientes con estos diagnoésticos, respectivamente). Estos datos podrian replantear el uso
de este medio diagndstico en pacientes con diagndstico de uSpA en donde los otros criterios
clinicos y de laboratorio pueden ofrecer la informacion necesaria. Esta “poco frecuente”
sacroiliitis pre-radiografica puede sugerir un mejor pronéstico de estas enfermedades en
nuestra poblacion, con menor posibilidad de evolucién a la forma mas severa de las SpA, la
AS. Pero esto es algo que debe ser estudiado en poblaciones mas grandes de pacientes y con

un disefio metodoldgico diferente.

Dejando claras estas apreciaciones sobre la utilidad del alelo HLA-B27 y de la resonancia

magnética, podemos afirmar que la concordancia de los criterios de clasificacion evaluados con
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el diagndstico clinico fue bueno; aunque resaltando un mejor desempefio de los criterios de
GEEE. Esto explicado en parte por la no limitacién en la edad de inclusion, motivo por el cual 4
pacientes con diagndstico clinico fueron excluidos por los criterios de ASAS; lo cual nos obliga
a sugerir la discusion sobre el costo-beneficio que representa el uso de los criterios sugeridos
por el grupo ASAS, ya que en nuestro medio representan una gran carga econdémica que

muchas veces no es cubierta por las entidades administradoras de salud.

Hay que dejar claro que los pacientes evaluados y que hicieron parte de este estudio son
aquellos que llegan remitidos a la clinica de SpA de la consulta externa de un servicio de
Reumatologia en un hospital de tercer nivel que es el centro de referencia nacional para un
grupo poblacional de mas de medio millén de personas. Esto genera un filtro que propicia que
los pacientes incluidos representen las formas mas severas de la enfermedad. Por ello, los
resultados pueden verse sesgados, ya que los médicos involucrados en todos los pasos de la
atencion pueden tener un criterio de seleccion o de calificacion de la enfermedad que es
limitada (o nula) debido al ya documentado amplio desconocimiento de la enfermedad en la

comunidad cientifica.
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9. CONCLUSIONES

1. Existe una buena concordancia entre los criterios de clasificacion del GEEE y de ASAS
con el diagnostico clinico hecho por expertos; aunque los criterios del GEEE muestran
un mejor desempefio, lo cual conduce a que en nuestro medio se utilicen mas los
criterios del GEEE.

2. En esta cohorte hay una proporcion mayor de pacientes con diagnostico de artritis
reactiva y de espondiloartritis indiferenciada en comparacion con otros grupos
poblacionales descritos. También se resalta la gran cantidad de pacientes con
manifestaciones periféricas de la enfermedad, dejando en un segundo lugar los

pacientes con manifestaciones axiales puras.

3. En nuestra poblacion existe una baja prevalencia del alelo HLA-B27 en los grupos de
pacientes con SpA en comparacion con resultados de Europa. Esto se puede explicar
por el proceso de mestizaje que se llevd a cabo y que permitié la aparicion de este alelo

en nuestra poblacién previamente no condicionada.
4. La identificacion de sacroiliitis pre-radiografica mediante el uso de la resonancia

magnética aportdé poca informacion para considerar el cambio de diagndstico en los

pacientes con espondiloartritis indiferenciada.
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ANEXO N° 1. FORMULARIO DE CAPTURA DE INFORMACION DE LOS PACIENTES

PACIENTE #:

INICIALES

REGISTRO #:

HOSPITAL

| | |
FORMULARIO DE CAPTURA DE PACIENTES CON ESPONDILOARTROPATIAS

[ FECHA ol [ m[ [ [A] ]
| NOMBRES | | | APELLIDOS | |
EDAD

SEXO M Fl |

LUGAR DE NACIMIENTO | Ciudad Estado
FECHA D[ | M | | A |

ES. CIVIL Soltero |1 |Casado |2 |[Viudo |3 |U.libre |4 |Otro
RAZA Blanca |1 |[Negra |2 |Mestizo |3 |Mulato |4 | Otro
DIRECCION |

TELEFONO

RESPONSABLE

OCUPACION

DIRECCION LABORAL

TELEFONO

RESPONSABLE

LUGAR DE NACIMIENTO | CIUDAD ESTADO

MADRE

PADRE

ABUELO MATERNO

ABUELO PATERNO

ABUELA MATERNA

ABUELA PATERNA

ANTECEDENTES ARTICULARES

ARTRITIS |[NO [SI
ALTRALGIA [NO |[SI
OTROS NO |[si CUAL: |

FECHADE INICIO |D | M ] | A ] |
FORMA AGUDA SUBAGUDA | INSIDIOSA |




ARTICULACIONES AFECTADAS
ARTICULACION |DERECHA |[IZQUIERDA [ARTICULACION [DERECHA IZQUIERDA
1 [IFD 1]2]3]4]5[1[2]3]4[5]|7 [CADERA
2 [IFP 1]2]3]4[5[1[2[3]4]5]8 |RODILLA
3 [MCF 1]2]3]4]5[1[2[3]4]5]9 [TOBILLO
4 [CARPO 10 [TARSO
5 | cobo 11 [MTTFF 4 2 3[4
6 |HOMBRO 12 [IFdePIES |1 ]2 4 2 |3 [4
ARTRITIS: 1 ARTRALGIA: 2
PATRON DE PRESENTACION

1 [MONOARTICULAR |[NO [SI
2 |PAUCIARTICULAR |NO |[sI Numero
3 |POLIARTICULAR NO [sI Numero
4 |OTRO NO [sI CUAL
5 | DURACION EN MESES:

FORMA DE PRESENTACION
1 [SIMETRICO NO Sl
2 | ASIMETRICO NO Sl
3 |ADITIVO NO Sl
4 | CLASE FUNCIONAL Lo [ fiv

EVOLUCION EN EL TIEMPO. (en meses)

1 [DE1A2AKNOS:
2 |DE3A6ANOS:
3 |DE 7 ANOS O MAS:
ANTECEDENTES DE DOLOR DE COLUMNA NO O st 0O
[FECHADE INICIO [D | | M| | A | | |

FORMA DE INICIO |
1 |DURACION EN MESES: |
FORMA |[AGUDA | [SUBAGUDA | [INSIDIOSA | |

DOLOR DE COLUMNA

1 [CERVICAL NO sl
2 [TORACICA NO sl
3 [LUMBAR NO sl
4 |PARED TORACICA ANTERIOR NO sl
5 |PARED TORACICA LATERAL NO sl
6 |OTROS NO sl CUAL:




CARACTERISTICAS DEL DOLOR DE COLUMNA

1 | MEJORIA AL EJERCICIO NO Si

2 | AUMENTO AL REPOSO NO Si

3 |LIMITA LA ACTIVIDAD NO Sl

4 |RIGIDEZ MATUTINA NO Si DURACION:
5 |FACTOR DESENCADENANTE NO Si CUAL:

6 | DESPERTAR EN LA MADRUGADA NO Sl

EVOLUCION EN EL TIEMPO.

1 [DE1A2AROS:

2 |DE3A6ANOS:

w

| DE 7 ANOS O MAS:

ANTECEDENTES DE DOLOR EN LA REGION GLUTEA NO O sl
[FECHADE INICIO [D [ | [M [ [ [A] | |
FORMA DE INICIO |

1 |DURACION EN MESES: |

FORMA |AGUDA | [SUBAGUDA | [INSIDIOSA |
CARACTERISTICAS DEL DOLOR EN LA REGION GLUTEA

1 |CONTINUO NO Si

2 [LIMITA LA ACTIVIDAD NO Si

3 | IRRADIACION NO Si CUAL

4 |FACTOR DESENCADENANTE NO Si CUAL

5 |ALTERNANTE NO Sl

EVOLUCION EN EL TIEMPO.

1 |DE1A2ANOS:

2 |DE3A6ANOS:

w

| DE 7 ANOS O MAS:

ANTECEDENTE DE DACTILITIS

NO O

SI O

|[FECHADE INICIO  |[D | |

M|

[A]




FORMA DE INICI

)

1 | DURACION EN MESES:

FORMA

| AGUDA |

| SUBAGUDA |

| INSIDIOSA | |

ESPECIFIQUE EL NUMERO DE DEDOS COMPROMETIDOS (1-20): .

ANTECEDENTE DE ENTESOPATIA NO O sI O
[FECHADE INICIO D [ | [M | [ [A ] | |
FORMA DE INICIO
1 |AGUDO NO sl
2 | SUBAGUDO NO Sl
3 | INSIDIOSO NO sl
4 | DURACION EN MESES:
CARACTERISTICAS DE LA ENTESOPATIA
1 | CONTINUO NO Si
2 | AUMENTA A LA PRESION NO Si
3 [LIMITA LA ACTIVIDAD NO Si
4 | FACTOR DE SENCADENANTE NO Si CUAL
LOCALIZACION DE LA ENTESOPATIA
1 | SUBOCCIPITAL No Si 12 |CRESTAILI ANT. DER. [No Si
2 |CERVICAL No Si 13 |CRESTA ILI ANT 1ZQ. No Si
3 | DORSAL No Si 14 | TUB. ISQUITICA DER. |No Si
4 |LUMBAR No Si 15 |TUB. ISQUIATICA  1ZQ. No Si
5 | SACROILIACA DER. |No Si 16 | TROCANTER MAYOR DER. [No Si
6 | SACROILIACA 1ZQ. |No Si 17 | TROCANTER MAYOR IZQ No Si
7 |COSTO-ESTERNAL  DER. |[No Si 18 | TUB TIBIAL DER. [No Si
8 |COSTO-ESTERNAL  1ZQ. [No Si 19 | TUB TIBIAL 1ZQ. |No Si
9 |ESPOLON CALCANEO DER. |No Si 20 | AQUILES DERECHO No si
10 | ESPOLON CALCANEO 1ZQ. |No Si 21 | AQUILES IZQUIERDO No Si
11 | FASCEITIS PLANTAR DER. |No Si 22 | FACIITIS PLANTAR 1ZQ. No Si
EVOLUCION EN EL TIEMPO.
1 [DE1A2ARNOS:
2 |DE3A6ANOS:
3 |DE 7 ANOS O MAS:
ANTECEDENTES RELACIONADOS A LA ENFERMEDAD.
ANTECEDENTE FECHA INICIO
1 |EAS No |Si [CUAL M A
2 |PSORIASIS |[No |Si |CUAL M A
3 |E.IL No |[Si [CUAL M A
4 |UVEITIS No |Si |#,inicio: M A




FECHA DE INICIO

ANTECEDENTES INFECCIOSOS DURACION DIA MES ANO
1 [DIARREA No [Si
2 [URETRITIS No |Si
3 [ CERVICITIS No |[Si
4 |FAAB No |[Si
5 |INF. TJ. BLANDOS No |[Si
6 |OTROS No |[Si
ANTECEDENTE FAMILIAR RELACIONADO PARENTESCO
1 [E.A No Si
2 |PSORIASIS No Si
3 |ARE No Si
4 [EASND No Si
5 [UVEITIS No Si
4 [OTRAS No Si
OTROS ANTECEDENTES PATOLOGICOS
1
2
3
REVISION POR SISTEMAS
1 |VISUALES INO [SI [CUAL:
2 | CUTANEOS [NO [SI |CUAL:
3 |MUCOS0S INO [SI [CUAL:
4 |INTESTINALES INO [SI [CUAL:
5 |FIEBRE NO [SI [CUANTIFICDA:
6 |PERDIDADEPESO [NO [SI |[Kgs.
7 |OTROS NO sl

RESPUESTA A AINES

MEDICAMENTO

TIEMPO DE USO (en meses)

RESPUESTA A AINES

Sl

NO




RESUMEN DE ANTECEDENTES

FECHA
HALLAZGOS INICIO TERMINO
DESCRIPCION MES ANO MES ANO
1 | Sintoma inicial
2
3
4
5
6
7
EXAMEN FISICO
[FECHA [D | | [M | (A | |
1. PESO: Kg
2. TALLA: CMS
3. ARTRITIS: NO [ Sl [
ARTICULACION |DERECHA |IZQUIERDA | ARTICULACION |DERECHA IZQUIERDA
1 |IFD 1[2|3]4]5]1]|2[3]4|5]7 |CADERA
2 |IFP 1[2|3]4]5]1|2[3]4|5|8 |RODILLA
3 [MCF 1{2|3]4]5[1]|2[3]4|5]|9 |TOBILLO
4 | CARPO 10 | TARSO
5 |CcoDo 11 |MTTFF 2 4 2 |3 |4 |5
6 |HOMBRO 12 [IFD 1 4 2 |3 |4 |5
ARTRITIS: 1 (circulo) ARTRALGIA: 2 (cruz)
4. ENTESOPATIA : NO [] S
LOCALIZACION DE LA ENTESOPATIA
1 |SUBOCCIPITAL No [Si [12 |[CRESTA ILI ANT. DER. No |[Si
2 |CERVICAL No |Si |13 [CRESTA ILI ANT 1ZQ. No |[Si
3 | DORSAL No |Si |14 [TUB. ISQUIATICA DER No |Si
4 |LUMBAR No |Si |15 |[TUB. ISQUIATICA I1ZQ. No |Si
5 | SACROILIACA DER. No [Si [16 | TROCANTER MAYOR DER. No |[Si
6 | SACROILIACA 1ZQ. No |Si |17 |TROCANTER MAYOR 1ZQ No |Si
7 |COSTO-ESTERNAL  DER. No [Si [18 |TUB. TIBIAL DER. No |[Si
8 |COSTO-ESTERNAL  1ZQ. No [Si [19 |TUB. TIBIAL 12Q. No |Si
9 |ESPOLON CALCANEO DER. No |Si [20 | AQUILES DERECHO No |[Si
10 | ESPOLON CALCANEO 1ZQ. No |Si |21 |AQUILES IZQUIERDO No |[Si
11 | FASCIITIS PLANTAR DER. No |Si |22 |FACITIS PLANTAR IZQ. No |Si
5. COLUMNA CERVICAL: movilidad medida en grados
1 |ROTACION CERVICAL DERECHA: IZQUIERDA:
2 |FLEXION LATERAL DERECHA: IZQUIERDA:
3 | EXTENSION
4 |FLEXION
5 | APOFISIS ESPINOSADOLOROSA |[C1  [c2 [c3 Jca Jcs [ce  [c7




6. COLUMNA TORACICA: movilidad medida en cms
1 | DISTANCIA OCCIPUCIO — PARED CMS
2 | EXPANSIBILIDAD TORAXICA CMS
3 |DOLOR A LA PRESION A-P NO Sl
4 |DOLOR A LA PRESION LATERAL NO Sl
5 | APOFISIS ESPINOSA DOLOROSA |[T1 [T2 [T3 [T4 [T5 [T6 [T7 |[T8 |[T9 [T10|T11|TI12
7. COLUMNA TORACO LUMBAR: mobilidad medida en cms.
1 | SCHOBER MODIFICADO Cms
2 |FLEXION LATERAL DERECHA Cms
2 | FLEXION LATERAL IZQUIERDA Cms
5 |[APOFISISESPINOSADOLOROSA | L1 | L2 | L3 | L4 | L5
8. CADERAS: mobilidad medida en grados Distancia intermaleolar con el paciente acostado
MOVIMIENTO DERECHA 1IZQUIERDA
1 |FLEXION
2 | EXTENSION
3 |ROTACION INTERNA
4 | ROTACION EXTERNA
5 | ABDUCCION
6 | ADUCCION
9. SACROILIACAS
MANIOBRA DERECHA IZQUIERDA
2 |DOLOR A LA PRESION NO[ Sl [ NO[ SI O
3 |PATRICK NO [l Sl [ NO[J SI [J
10. DACTILITIS: NO [J SI [
MIEMBRO SUPERIOR MIEMBRO INFERIOR
DERECHO 1ZQUIERDO DERECHO IZQUIERDO
1 |1 [ 1 [ |
2 |1 I 2 I |
3 [ 1] 3 1] 11
4 IV v 4 v 1\
5 |V V 5 V \Y
11. PIES: (dolor) NO [J s O
ZONA DER 1ZQ ZONA DER 1Z2Q
1 |INTERNA1 noll sill |no sil] |5 |DORSAL PROX noll si [ nol sill
2 |INTERNA?2 noll sill |nol sil] |6 |DORSAL DISTAL noll si [J nol sill
3 |EXTERNA1 noll sill |[nolJ sil] |7 |PLANTARPROX nolJ si [J nol sil
4 |EXTERNA?Z2 nol] sifl |[noJ sif] |8 |PLANTARDISTAL |nol]sil] noll silJ

Fascia plantar, tendon de Aquiles, talén y tarso.




12. OTROS

QERATODERMIA BLENORRAGICA NO Sl
BALANITIS CIRCINADA NO Sl
CONJUNTIVITIS NO Sl
OTROS:

HIWIN|F-

13. REUMATISMO DE PARTES BLANDAS: NO [ sI [

LUGAR CARACTERISTICA

Cuello

Cintura escapular

Cintura pélvica

Torax

g W(N|F-

Lumbar

14. LABORATORIOS: NO [J SI [

PCR CULTIVO GERMEN FECHA

VSG SI No Fecha

F. REUAMT 9

ASTOS 10

ANAS

DNA y suero 11

HLA| FECHA

OINOOR|WIN -

HLA I FECHA

15. RX DE SACROILIACAS: (DEO A 4)

1 SACROILIACA DERECHA GRADO
2 SACROILIACA IZQUIERDA GRADO
3 AP DE COLUMNA LUMBAR GRADO
4 LATERAL DE COLUMNA LUMBAR | GRADO

16. RESONANCIA: FECHA, RESULTADO

[FECHADETOMA [D [ | M| [ [A | | |

INTERPRETACION:

OSTEITIS IZQUIERDA Sl NO

OSTEITIS DERECHA SI NO

17. TRATAMIENTO

TRATAMIENTO INICIO TERMINO RESPUESTA

FARMACO Dosis MES ANO MES ANO B. R. M

g (wN|E-

-B: BUENA -R: REGULAR -M: MALA



18. DIAGNOSTICO

CRITERIOS

DIA

MES

1
2
3
4
5
D

IAGNOSTICO DEFINITIVO:

19. EXAMINADOR:
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